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Список сокращений

ОРВИ - острые респираторные вирусные инфекции ОДН - острая дыхательная недостаточность ОРДС - острый респираторный дистресс-синдром

ОРИТ - отделение реанимации и интенсивной терапии КТ - компьютерная томография

SрO2 - насыщение крови кислородом

РаО2 - парциальное напряжение кислорода в артериальной крови РаСО2 - парциальное напряжение углекислоты в артериальной крови ГКС - глюкокортикостероиды

NAC - N-ацетилцистеин

ИВЛ - искусственная вентиляция легких

VT - дыхательный объем

PPLAT - давление плато

РЕЕР - положительное давление в дыхательных путях во время выдоха

VAC - вспомогательно-контролируемый режим ЭКМО - экстракорпоральная мембранная оксигенация НВЛ - неинвазивная вентиляция легких

4










Термины и определения

Дыхательная недостаточность (ДН) патологический синдром, при котором парциальное напряжение кислорода в артериальной крови (РаО2) меньше 60 мм рт.ст. и/или парциальное напряжение углекислого газа (РаСО2) больше 45 мм рт.ст.

Острая дыхательная недостаточность (ОДН) развивается в течение нескольких дней, часов или даже минут и требует проведения интенсивной терапии, так может представлять непосредственную угрозу для жизни больного.

Острый респираторный дистресс-синдром (ОРДС) − воспалительный синдром, связанный с повышением проницаемости альвеоло-капиллярной мембраны, и ассоциированный с комплексом кли-

нических, рентгенологических и физиологических нарушений, которые не могут быть объяснены нали-

чием левопредсердной или легочной капиллярной гипертензией (но могут с ней сосуществовать).

Неинвазивная вентиляция легких (НВЛ) − респираторная поддержка без постановки искус-

ственных дыхательных путей (интубационной или трахеостомической трубок),
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1. Краткая информация

Вирусы гриппа занимают важное место в структуре заболеваемости людей острыми респираторными вирусными инфекциями (ОРВИ), составляющими до 90% от всех других инфекционных болезней. По данным Всемирной Организации Здравоохранения (ВОЗ), только тяжелыми формами гриппа в мире ежегодно заболевают 3–5 млн человек. Заболевает ежегодно гриппом и другими ОРВИ в РФ 25–35

млн, из них 45–60% дети. Экономический ущерб РФ от сезонного эпидемического гриппа составляет до 100 млрд руб./год, или порядка 85% экономических потерь от инфекционных болезней.

Опыт, приобретенный мировым медицинским сообществом в сезон пандемии гриппа А/H1N1/09,

свидетельствует о следующем: от 1% до 10% всех пациентов нуждались в госпитализации, и общая ле-

тальность больных составила около 0,5%. По данным различных источников, во всем мире было зафик-

сировано от 17,4 до 18,5 тысячи летальных случаев (лабораторно подтвержденных) от пандемического гриппа А/H1N1/09. В августе 2010 г. генеральный директор ВОЗ Маргарет Чен объявила о завершении пандемии гриппа H1N1, при этом она в своем заявлении подчеркнула, что «…имеющиеся фактические данные и опыт, приобретенный во время прошлых пандемий, позволяют предположить, что вирус будет продолжать вызывать тяжелую болезнь в более молодых возрастных группах, по меньшей мере, в непо-

средственный послепандемический период».

2. Этиология

Грипп острое респираторное вирусное заболевание, этиологически связанное с представителями трех родов Influenza A virus (вирусы гриппа А), Influenza В virus (вирусы гриппа В) и Influenza С virus

(вирусы гриппа С) из семейства Orthomyxoviridae.

На поверхности вириона (вирусной частицы) вируса гриппа А имеются две функционально-

важные молекулы: гемагглютинин (с помощью которого вирион прикрепляется к поверхности клетки-

мишени); нейраминидаза (разрушающая клеточный рецептор, что необходимо при почковании дочер-

них вирионов, а также для исправления ошибок при неправильном связывании с рецептором).

В настоящее время известны 16 типов гемагглютинина (обозначаемые как Н1, Н2, …, Н16) и 9 ти-

пов нейраминидазы (N1, N2, …, N9). Комбинация типа гемагглютинина и нейраминидазы (например,

H1N1, H3N2, H5N1 и т. п.) называется субтипом: из 144 (16 × 9) теоретически возможных субтипов на сегодняшний день известны не менее 115.

Природным резервуаром вируса гриппа А являются дикие птицы водно-околоводного экологиче-

ского комплекса (в первую очередь, речные утки, чайки и крачки), однако вирус способен преодолевать межвидовой барьер, адаптироваться к новым хозяевам и длительное время циркулировать в их популя-
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циях. Эпидемические варианты вируса гриппа А вызывают ежегодный подъем заболеваемости и раз в

10–50 лет — опасные пандемии.

Вирус гриппа В не вызывает пандемии, но является возбудителем крупных эпидемических вспы-

шек.

Вирус гриппа С вызывает локальные эпидемические вспышки в детских коллективах. Наиболее тяжело инфекция протекает у детей младшего возраста.

Пандемия гриппа в 2009 г., получившая известность как «свиной грипп», была вызвана именно вирусом А/H1N1/09, обладающим наибольшим генетическим сходством с вирусом свиного гриппа. «Свиной грипп» – это комбинация генетического материала уже известных штаммов – гриппа свиней,

птиц и человека. Происхождение штамма точно неизвестно, а эпидемическое распространение данного вируса не удалось установить среди свиней. Вирусы этого штамма передаются от человека к человеку и вызывают заболевания с симптомами, обычными для гриппа.

3. Эпидемиология тяжелых форм гриппа

Одним из наиболее ярких примеров высокой заболеваемости тяжелыми формами гриппа является картина недавней пандемии «свиного» гриппа А/H1N1/09. В Российской Федерации за октябрь–декабрь

2009 г. переболело гриппом и ОРВИ 13,26 млн. человек (на 5,82 млн. больше 2008 года), при этом грип-

пом переболело 4,1% от общей численности населения. В общей структуре на долю взрослого населе-

ния РФ пришлось 61% случаев заболевания, в возрасте 18–39 лет зарегистрировано 44,2% от всех лабо-

раторно подтвержденных случаев гриппа А/H1N1/09. Необходимо отметить, что примерно у 40% боль-

ных, которым потребовалась госпитализация и среди которых отмечены летальные исходы, не было вы-

явлено сопутствующей патологии до момента заболеванием гриппом А/H1N1/09. С начала пандемии выделено более 551 тыс. вирусов гриппа, из них 78% относились к гриппу А/H1N1/09.

Таким образом, эпидемический сезон заболеваемости гриппом и ОРВИ в 2009 г. отличался от предыдущих рядом особенностей:

более ранним началом (сентябрь–октябрь против декабря–января в прошлом);

сочетанием заболеваемости сезонным гриппом и пандемией гриппа, вызванного новым, реассор-

тантным вирусом А/H1N1/09, содержащим гены свиного, птичьего и человеческого вирусов гриппа;

вовлечением в эпидемический процесс лиц всех возрастных групп, но более часто детей и моло-

дых лиц;

более частым поражением нижних дыхательных путей с развитием прогрессирующей пневмонии

иОРДС у детей и лиц молодого и среднего возраста.
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4. Клиническая картина

Инкубационный период при гриппе составляет от двух до семи дней.

К критически больным пациентам относят лиц, у которых имеет место быстро прогрессирующее заболевание нижних дыхательных путей, пневмония, острая дыхательная недостаточность (ОДН) и ост-

рый респираторный дистресс-синдром (ОРДС). Практически во всех странах мира среди больных грип-

пом А/H1N1/09, госпитализированных в стационар и ОРИТ, основной проблемой являлась прогресси-

рующая ОДН: пневмония была диагностирована у 40-100% больных, а ОРДС – у 10-56% больных. Дру-

гие серьезные осложнения грипп A(H1N1) включали в себя вторичную инвазивную бактериальную ин-

фекцию, септический шок, почечную недостаточность, полиорганную недостаточность, миокардит, эн-

цефалит и ухудшение имеющихся хронических заболеваний, таких как бронхиальная астма, хрониче-

ская обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) или застойная сердечная недостаточность.

Пневмония может быть частью континуума развития гриппа, т.е. может быть вызвана непосред-

ственно вирусом (первичная или вирусная пневмония) или может быть вызвана сочетанной вирусной и бактериальной инфекцией, как правило, через несколько дней после стабилизации острого состояния

(вторичная или вирусно-бактериальная пневмония).

Наиболее грозными признаками тяжелого заболевания гриппом являются быстрое прогрессирова-

ние ОДН и развитие мультидолевого поражения легких. Такие больные на момент обращения или по-

ступления в стационар имеют выраженную одышку и тяжелую гипоксемию, которые развиваются через

2-5 дней после появления типичных для гриппа симптомов.

При рентгенографии грудной клетки выявляют двусторонние сливные инфильтративные затемне-

ния, расходящиеся от корней легких, что может симулировать картину кардиогенного отека легких. Ча-

ще всего наиболее выраженные изменения локализуются в базальных отделах легких. Также может присутствовать и небольшой плевральный или междолевой выпот. Достаточно часто выявляются дву-

сторонние (62%) и мультидолевые (72%) легочные инфильтраты.

Компьютерная томография (КТ) легких является более чувствительным методом для диагностики вирусной пневмонии. Основными находками при первичной пневмонии, вызванной вирусом гриппа,

являются двусторонние инфильтраты в виде «матового стекла» или консолидации, имеющие преимуще-

ственно перибронховаскулярное или субплевральное распространение и расположенные в нижних и средних зонах легких.

При классической вирусно-бактериальной пневмонии интервал между возникновением первых ре-

спираторных симптомов и признаками вовлечения в процесс паренхимы легких может составлять не-

сколько суток, в течение этого периода может наблюдаться даже некоторое улучшение состояния боль-
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ного. Рентгенографическая картина легких при вторичной пневмонии может быть представлена комби-

нацией диффузных инфильтратов с очагами фокальной консолидации.

5. Организация оказания помощи больным гриппом

К группам риска тяжелого течения гриппа относятся следующие лица [II, B]:

Младенцы и дети младшего возраста, особенно дети, младше 2 лет;

Беременные женщины;

Лица любого возраста с хронической болезнью легких (астма, ХОБЛ);

Лица любого возраста с заболеваниями сердечнососудистой системы

(например, с застойной сердечной недостаточностью);

Лица с нарушениями обмена веществ (например, с диабетом);

Лица с хроническими заболеваниями почек, хроническими заболеваниями печени, с опреде-

ленными неврологическими состояниями (включая нейромышечные, нейрокогнитивные нарушения,

эпилепсию), гемоглобинопатиями или иммунодефицитами, либо по причине первичных иммунодефи-

цитов, таких как ВИЧ-инфекция, либо в связи с вторичными состояниями, такими как прием лекарств,

подавляющих иммунитет, или наличие злокачественных образований;

Дети, получающие лечение аспирином по поводу хронических заболеваний;

Лица в возрасте 65 лет и старше;

Лица с морбидным ожирением.

Признаками прогрессирования заболевания являются [III, C]:

нарастание температуры тела или сохранение высокой лихорадки более 3 дней,

появление одышки в покое или при физической нагрузке,

цианоз,

кровянистая или окрашенная кровью мокрота,

боли в груди при дыхании и кашле,

артериальная гипотония,

изменение психического статуса.

При появлении вышеперечисленных симптомов необходима специфическая антивирусная терапия и направление заболевшего человека в специализированный стационар.

Экстренная госпитализация в стационар показана при наличии следующих критериев [D]:

тахипноэ более 24 дыханий в минуту,
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гипоксемия (SрO2 <95%),

наличие очаговых изменений на рентгенограмме грудной клетки.

При госпитализации больного в процессе его первичного обследования в условиях приёмного от-

деления стационара необходима комплексная оценка клинических проявлений гриппа, в первую оче-

редь характера поражения органов дыхания, степени компенсации сопутствующих болезней, основных физиологических констант: частоты дыхания и пульса, АД, насыщения крови кислородом (SрO2), ди-

уреза. Обязательно проведение рентгенографии (или широкоформатной флюорографии) лёгких, ЭКГ.

Осуществляется стандартное лабораторное обследование, взятие материала для специфической диагно-

стики – ОТ-ПЦР, серологические реакции (диагностическое значение имеет нарастание титра антител в

4 раза и более).

В процессе лечения необходим регулярный мониторинг основных клинико-лабораторных пара-

метров, так как у пациентов, у которых первоначально проявляются симптомы неосложнённого гриппа,

заболевание может прогрессировать в течение 24 ч в более тяжелую форму. Известны случаи молние-

носного развития ОДН/ОРДС (в течение от 1-ого до 8-и часов) у пациентов с отсутствием предикторов тяжёлого течения гриппа.

Показания для перевода в ОРИТ [II, B]:

Клиническая картина быстро прогрессирующей острой дыхательной недостаточности (ЧД > 30

вмин, SpO2 < 90%, АДсист. < 90 мм рт.ст.

Другая органная недостаточность (острая почечная недостаточность, энцефалопатия, коагуло-

патия и др.).

6. Медикаментозная терапия.

6.1. Антивирусная терапия

Антивирусными препаратами выбора являются ингибиторы вирусной нейраминидазы осельтами-

вир и занамивир [I, A]. В связи с устойчивостью вируса гриппа A/H1N1/2009 к блокаторам М2-белка применение амантадина и римантадина нецелесообразно [II, C].

Обычно осельтамивир применяется перорально в капсулах по 75 мг или в виде суспензии, приго-

тавливаемой из порошка 12 мг/мл ex tempore.

Занамивир взрослым и детям старше 5 лет используется в следующем режиме: 2 ингаляции по 5 мг два раза в день в течение 5 дней. Занамивир может применяться в случаях резистентности вируса

A/H1N1/2009 к осельтамивиру [III, D]. Согласно информации ВОЗ (2009), изучается эффективность внутривенного применения занамивира и альтернативных противовирусных препаратов (перамивир,
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